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Wartość HbA1c jako narzędzie
do rozpoznawania cukrzycy
HbA1c levels as tool for diagnosing diabetes
STRESZCZENIE
Cukrzyca stanowi poważny problem społeczny
i medyczny. Wczesne rozpoznanie choroby pozwala
na zabezpieczenie pacjentów przed następstwami
późnych powikłań. Diagnostyka cukrzycy opiera się
na pomiarze stężenia glukozy. Obecnie po wprowa-
dzeniu przez Amerykańskie Towarzystwo Diabetolo-
giczne oznaczania hemoglobiny glikowanej (HbA1c)
do diagnostyki cukrzycy toczy się intensywna dys-
kusja nad przydatnością tego badania.
W niniejszej pracy dokonano przeglądu danych na-
ukowych na temat oznaczania HbA1c z uwzględnie-
niem wad i zalet takiego narzędzia diagnostyczne-
go. Przeanalizowano również dane pochodzące
z badań epidemiologicznych pod kątem czułości i spe-
cyficzności HbA1c w różnych populacjach i grupach
etnicznych. (Diabet. Prakt. 2011; 12, 6: 202–209)
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ABSTRACT
Diabetes is a serious social and medical problem.
Early diagnosis enables to protect patients against
the consequences of late complications of this
disease. Diagnosis of diabetes is based on glucose
level measurement. Following the decision about
including glycated hemoglobin (HbA1c) determina-
tion into diabetes diagnostics, which was made by
the American Diabetes Association, there is an on-
going discussion concerning the usefulness of this test.
This paper presents the overview of scientific data
concerning determination of glycated hemoglobin,
taking into consideration advantages and disadvan-
tages of this diagnostic tool. In addition, data from
epidemiological studies was analysed with respect
to HbA1c sensitivity and specificity in various popu-
lations and ethnic groups. (Diabet. Prakt. 2011; 12,
6: 202–209)
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Wstęp
Cukrzyca stanowi jedno z największych wy-
zwań współczesnej medycyny. Rośnie liczba chorych,
a tym samym zwiększa się liczba pacjentów zagro-
żonych kalectwem spowodowanym późnymi powi-
kłaniami tego schorzenia [1]. Jednym z problemów
diabetologii jest opóźnienie rozpoznania cukrzycy
typu 2. Skutkuje to zwiększonym ryzykiem rozwoju
powikłań. Dane z lat 80. i 90. pokazują, że na 1 pa-
cjenta z rozpoznaną cukrzycą przypadało 2 chorych
z cukrzycą nierozpoznaną [2]. Wynikało to z począt-
kowo skąpoobjawowego przebiegu choroby u pa-
cjentów z niewielką, ale już toksyczną hiperglikemią.
Opracowanie i rozpropagowanie zaleceń dotyczą-
cych badań przesiewowych spowodowało znaczą-
ce zmniejszenie liczby nierozpoznanych przypadków
cukrzycy. Obecnie dane wskazują, że nastąpiło od-
wrócenie prognozy, czyli na 2 przypadki rozpozna-
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nej cukrzycy przypada 1 chory bez wcześniejszego
rozpoznania [3]. Zmienił się również sposób rozpo-
znawania cukrzycy. W badaniu United Kingdom Pro-
spective Diabetes Study (UKPDS) cukrzycę na pod-
stawie objawów klinicznych potwierdzonych rozpo-
znaniem laboratoryjnym stwierdzono u 53%
badanych [2]. W ostatnich latach ten sposób rozpo-
znania cukrzycy odnotowano tylko u 21% chorych,
a u pozostałych, bez objawów klinicznych hiperglike-
mii, diagnozę stawiano, wykonując oznaczenie glike-
mii zgodnie z zasadami badań przesiewowych [4].
Nadal dyskutuje się nad kryteriami diagnostyki cu-
krzycy. Wobec konieczności masowości oznaczeń
szuka się jak najprostszych metod pozwalających na
ustalenie jak najpewniejszego rozpoznania.
Historia
Nie ma idealnej metody rozpoznawania cukrzy-
cy i stanu przedcukrzycowego, ponieważ każda jest
i będzie obarczona błędem. Historia pokazuje, że
od czasów Rhazesa w rozpoznaniu czynny udział
brały mrówki, które zwabiał słodki smak moczu.
Potem tę właściwość moczu odkrył Awicenna — stąd
późniejsze rozpoznania organoleptyczne. W 1780
roku po raz pierwszy użyto drożdży do wykrywania
cukromoczu, a era laboratoryjna to oznaczanie stę-
żenia glukozy w osoczu krwi żylnej na czczo (FPG,
fasting plasma glucose) i doustny test tolerancji glu-
kozy (OGTT, oral glucose tolerance test) [5]. Według
kryteriów Światowej Organizacji Zdrowia (WHO,
World Health Organisation) z 1985 roku cukrzycę
rozpoznawano na podstawie oznaczenia glikemii na
czczo ≥ 140 mg/dl lub stężenia glukozy w osoczu
w OGTT ≥ 200 mg/dl. W 1999 roku WHO zmieniło
kryterium FPG ≥ 7,0 mmol/l lub stężenia glukozy
w osoczu w OGTT i od tej pory rozpoznawano cu-
krzycę na podstawie oznaczenia glikemii na czczo
≥ 7,0 mmol/l (tj. 126 mg/dl). Kryterium rozpozna-
nia cukrzycy na podstawie stężenia glukozy w oso-
czu, w OGTT ≥ 200 mg/dl pozostało bez zmian [6].
Obecnie  Amerykańskie Towarzystwo Diabeto-
logiczne (ADA, American Diabetes Association) za-
twierdziło oznaczanie HbA1c jako metodę diagno-
styczną. Wraz z rozwojem nauki, w tym diagnostyki
laboratoryjnej, publikacją kolejnych badań, nowe
i dotychczas stosowane kryteria będą się wzajem-
nie uzupełniały, a w przyszłości — zastępowały.
Aktualne zasady rozpoznawania
cukrzycy (Zalecenia PTD 2011)
Obecnie cukrzycę można rozpoznać po ozna-
czeniu stężenia glukozy w osoczu krwi żylnej, jeśli
są spełnione następujące kryteria:
— glikemia na czczo ≥ 126 mg/dl (do rozpoznania
wymagane jest 2-krotne potwierdzenie tego za-
burzenia), tzn. oznaczona w próbce krwi pobra-
nej 8–14 godzin od ostatniego posiłku; lub
— glikemia przygodna ≥ 200 mg/dl z towarzyszący-
mi objawami hiperglikemii (wzmożone pragnienie,
wielomocz, osłabienie), tzn. oznaczona w próbce
krwi pobranej o dowolnej porze dnia, niezależnie
od pory ostatniego spożytego posiłku; lub
— glikemia ≥ 200 mg/dl w 120. minucie OGTT.
Wskazaniami do wykonania OGTT są: glikemia
na czczo 100–125 mg/dl, diagnostyka cukrzycy
u kobiet w ciąży, zespół metaboliczny lub cukromocz
przy prawidłowej glikemii na czczo. Z kolei prze-
ciwwskazania do przeprowadzenia OGTT to: rozpo-
znana wcześniej cukrzyca, choroby przewodu pokar-
mowego, które mogą utrudniać wykonanie testu
(zespoły upośledzonego wchłaniania, stan po resek-
cji żołądka), sytuacja stresowa i inne ostre stany.
Warunki niezbędne do prawidłowego przepro-
wadzenia OGTT obejmują:
— co najmniej 3-dniową dietę bez ograniczenia
węglowodanów (wieczorny posiłek powinien
zawierać ok. 50 g węglowodanów);
— wykonie testu na czczo, tzn. ostatni posiłek co
najmniej 8 godzin przed badaniem;
— wypicie roztworu glukozy 75 g (a dzieci 1,75 g/
/kg mc., maks. 75 g) rozpuszczonego w 250 ml
wody, w nieprzekraczalnym czasie 5 minut;
— zakaz palenia tytoniu w czasie testu i pozostawa-
nie przez diagnozowanego w spoczynku [7, 8].
Corocznie Polskie Towarzystwo Diabetologicz-
ne wydaje znowelizowane rekomendacje dotyczące
cukrzycy. Zespół ekspertów redagujących zalecenia
odbył długą dyskusję dotyczącą wprowadzenia
oznaczenia HbA1c do diagnostyki cukrzycy (prof.
Krzysztof Strojek — informacja własna) i podał na-
stępujące argumenty:
— prostota wykonania oznaczenia (jednorazowe
pobranie, krótki czas pobytu badanego w ośrod-
ku przeprowadzającym badanie);
— brak wpływu czynników zewnętrznych (stres itp.);
— możliwość wykonania badania o dowolnej po-
rze dnia;
— zsynchronizowanie polskich zaleceń z wytyczny-
mi z innych krajów.
Argumenty przemawiające przeciwko wprowa-
dzeniu do diagnostyki oznaczenia HbA1c to:
— duża liczba metod oznaczania HbA1c (często nie-
standaryzowanych, używanych w Polsce);
— wysoki koszt;
— niestosowanie w Polsce referencyjnej metody Dia-
betes Control and Complication Trial (DCCT)
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[HPLC (high pressure liquid chromatography);
standaryzacja wg Narodowego Programu Stan-
daryzacji Hemoglobiny Glikowanej (NGSP, Natio-
nal Glycohemoglobin Standarisation Program)];
— obawa, że prowadzenie diagnostyki za pomocą
niereferencyjnych, niestandaryzowanych metod
oznaczania HbA1c doprowadzi do zwiększenia
liczby chorych z fałszywie dodatnim rozpozna-
niem, a tym samym w sposób nieuzasadniony
spowoduje wzrost kosztów leczenia i koniecz-
ność objęcia opieką medyczną osób z fałszywie
dodatnim wynikiem testu diagnostycznego;
— brak jakichkolwiek badań populacji Polski doty-
czących punktu odcięcia HbA1c.
Obecnie trwają liczne dyskusje i badania nad
wykorzystaniem oznaczania HbA1c do wykrywania
cukrzycy. Problem dotyczy nie tylko odpowiedzi na
pytanie, czy jest to dobry wskaźnik, ale także jaką
wartość należy przyjąć jako graniczną dla rozpozna-
nia choroby.
Hemoglobina glikowana to produkt nieenzy-
matycznej glikacji waliny na końcu aminowym łań-
cucha beta-hemoglobiny A (a zatem przyłączenia
cząsteczki glukozy do końca aminowego waliny
w łańcuchu beta-hemoglobiny A). Oznacza to, że
powstaje ona bez udziału enzymów, a jej ilość zale-
ży od dostępności substratów, tzn. glukozy i stęże-
nia hemoglobiny A we krwi. W związku z czasem
przeżycia krwinek czerwonych trwającym do 120 dni
wartość HbA1c będzie pokazywała wartość glikemii
w okresie 4–12 tygodni [9].
Przydatność HbA1c
w rozpoznaniu cukrzycy
Wykorzystanie wartości HbA1c w diagnostyce
cukrzycy ma wiele zalet, ale posiada także wady. Do
zalet można zaliczyć:
— niezależność wyniku od ilości i rodzaju spożywa-
nia pokarmów przed pobraniem próbki, a zatem
również od pory dnia;
— brak wpływu na wynik okresowych czynników,
takich jak krótkotrwała choroba, stres, wysiłek
fizyczny;
— bardzo mała wewnątrzosobnicza zmienność
biologiczna, tzn. powtarzalność wyników u tej
samej osoby przy kilkukrotnym pobraniu mate-
riału;
— stabilność materiału biologicznego w tempera-
turze pokojowej gwarantująca brak zmienności
wyników w czasie od pobrania do wykonania
oznaczenia (stabilność próbki 7 dni w tempera-
turze 4oC).
Ponadto istnieje możliwość oceny wartości gli-
kemii w dłuższym czasie i jednoczesne prognozo-
wanie powikłań.
Natomiast wady obejmują:
— konieczność standaryzacji oznaczenia, co może
znacznie utrudniać dostępność do badania
w niektórych rejonach i zwiększać koszty;
— zależność wartości HbA1c od innych czynników
niezwiązanych z glikemią.
Do tej grupy należą patologie zarówno fałszy-
wie zawyżające, jak i zaniżające wartość HbA1c nie-
zależnie od hiperglikemii.
Podwyższenie powodują:
— niedokrwistość z niedoboru żelaza — poprzez
zwiększenie glikacji hemoglobiny przy udziale
dialdehydu malonowego, którego wzrost nastę-
puje w przypadku niedokrwistości mikrocytarnej;
— hipertriglicerydemia;
— hiperbilirubinemia;
— mocznica;
— przewlekły alkoholizm;
— długotrwałe stosowanie salicylanów.
Zaniżenie wartości powodują:
— skrócenie przeżycia erytrocytów (np. niedokrwi-
stość hemolityczna, szybka odnowa krwinek czer-
wonych w trakcie leczenia anemii) — w mecha-
nizmie skrócenia czasu glikacji;
— hemoglobinopatie (Hbs, HbC, HbE, HbD)
— w mechanizmie zaburzenia procesu glikacji,
zwiększonego ryzyka rozpadu krwinek czerwo-
nych i nieprawidłowego obrazu krwi w chroma-
tografii; obecność powyższych hemoglobinopa-
tii jest istotna u osób homozygot, natomiast
u heterozygot i osób z HbF można zastosować
specjalny rodzaj testu;
— nagła utrata krwi.
Innym problemem jest określenie wartości re-
ferencyjnych dla danej rasy, ponieważ w tym zakre-
sie prawdopodobnie istnieją pewne różnice.
W dotychczas obowiązujących kryteriach roz-
poznania cukrzycy zalecano oznaczenie stężenia glu-
kozy, którego zaletami były łatwa dostępność i ni-
ski koszt. Z kolei do wad należały:
— zależność wyniku od ilości i rodzaju spożywane-
go pokarmu przed pobraniem próbki, a zatem
również od pory dnia, stąd konieczność pobra-
nia na czczo po 8-godzinnym powstrzymywaniu
się od spożycia posiłków;
— wpływ okresowych czynników, takich jak krót-
kotrwała choroba, stres, wysiłek fizyczny, dlate-
go ważne jest, aby pomiary były wykonywanie
w stanie zdrowia;
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— biologiczna zmienność wewnątrzosobnicza, tzn.
mała powtarzalność wyników u tej samej osoby
w różnych dniach, i międzyosobnicza;
— niestabilność materiału biologicznego w tempe-
raturze pokojowej (stężenie glukozy obniża się
o 5–7% na godzinę i trwa do 4 godzin od pobra-
nia — w próbówkach z fluorkiem, potem stęże-
nie się stabilizuje; krew zawierająca zwiększoną
liczbę płytek, erytrocytów lub leukocytów pod-
lega jeszcze szybszej glikolizie);
— różnice w wartości glikemii, w zależności od miej-
sca pobrania (żyła, tętnica, włośniczka) i rodzaju
materiału (krew pełna, osocze).
Inny problem stanowi przeprowadzanie OGTT,
ponieważ oprócz zmiennych wynikających z ozna-
czania wartości glikemii dodatkowo dochodzi ko-
nieczność przestrzegania zaleceń przed wykonaniem
badania, długie i uciążliwe dla pacjenta badanie (nie-
smaczny płyn, pozycja siedząca, powstrzymanie się
od spożycia posiłku i palenia tytoniu), nadzór labo-
ranta (kontrola spożycia glukozy w odpowiednim
czasie), wpływ leków na wynik. Bardzo istotną za-
letą jest to, że jest to czuły wskaźnik rozpoznania
cukrzycy i czuły marker upośledzenia homeostazy
glukozy [9, 10].
W 2010 roku ADA uznało HbA1c za jedno
z kryteriów rozpoznania cukrzycy wyznaczając gra-
nicę ≥ 6,5%, z zastrzeżeniem, że badanie należy
wykonać w laboratorium z użyciem metody certy-
fikowanej przez NGSP oraz standaryzowanej do
testu DCCT. Wynik dodatni powinien zostać po-
twierdzony w powtórnym teście przy braku wyraź-
nej hiperglikemii [11]. Na wyznaczenie wartości
6,5% z pewnością wpłynęły rezultaty badania DE-
TECT-2 wskazujące na rozwój retinopatii przy war-
tości 6,5% i więcej. Jednocześnie ADA ustaliło, że
wartości HbA1c 5,7–6,4% będą wskaźnikiem pod-
wyższonego ryzyka cukrzycy.
Badania porównujące obie metody
stosowane jednocześnie
Obecnie na całym świecie trwają dyskusje nad
wprowadzeniem oznaczenia HbA1c do kryteriów
rozpoznania cukrzycy, których podstawę stanowią
liczne badania porównujące skuteczność rozpozna-
nia i prognozowania cukrzycy przy wykorzystaniu
dotychczasowych kryteriów, tzn. tych opartych na
oznaczeniu glikemii, i nowych — opartych na ozna-
czeniu HbA1c.
Problem w wyznaczeniu punktu odcięcia dla roz-
poznania cukrzycy lub zakresu dla stanu przedcukrzy-
cowego polega na tym, że zwiększając czułość bada-
nia, obniża się jego swoistość, co w rezultacie prowa-
dzi albo do nierozpoznawania cukrzycy, albo do jej
rozpoznania u osób zdrowych. Czułość i swoistość róż-
niły się zależnie od grupy etnicznej ujętej w badaniu.
Czułość testu definiuje się jako stosunek licz-
by chorych prób dodatnich (wg stanu faktycznego)
w odniesieniu do całkowitej liczby prób badanych.
Mierzy ona liczbę rzeczywistych dodatnich prób,
które są prawidłowo oznaczone jako takie.
Swoistość mierzy liczbę rzeczywistych prób
ujemnych zdrowych, które zostały zidentyfikowane
poprawnie jako nieobecne.
Jeśli przyjąć, że retinopatia w różnych popula-
cjach rozpoczyna się już przy HbA1c 6,0% [12], a ryzy-
ko naczyniowe wzrasta w przedziale HbA1c 5,6–6,1%
[13], zatem stosując niższe kryterium rozpoznania
cukrzycy zwiększa się liczbę rozpoznań fałszywie
dodatnich, natomiast stosując kryterium wyższe, po-
mija się część chorych już zagrożonych powikłania-
mi makro- i mikronaczyniowymi.
Cennych informacji na temat diagnostyki cu-
krzycy dostarcza analiza wyników badania National
Health and Nutrition Examination Survey (NHANES).
Jest to prowadzona co 10 lat analiza stanu zdrowia
populacji Stanów Zjednoczonych. Do badania losu-
je się reprezentatywną grupę mieszkańców tego kra-
ju z uwzględnieniem grupy etnicznej, wieku płci itd.,
a następnie przeprowadza się wiele badań dotyczą-
cych stanu zdrowia, w tym między innymi czynni-
ków ryzyka chorób cywilizacyjnych. Badanie NHANES
uwzględnia również wykonanie OGTT z 75 g glukozy
i oznaczenie HbA1c. Naukowcy przeanalizowali po-
równywalność rozpoznania cukrzycy na podstawie
wyników OGTT oraz wartości HbA1c w różnych okre-
sach prowadzania obserwacji społeczeństwa.
Carson i wsp. [14] przeanalizowali dane z ba-
dania NHANES z lat 1999–2006. Badani byli w wie-
ku średnio 50 lat, osoby rasy białej stanowiły 76%,
wskaźnik masy ciała (BMI, body mass index) wyno-
sił 30 kg/m2. Zaobserwowano, że 0,5% badanych
z HbA1c ≥ 6,5% miało FPG < 126 mg/dl i w grupie
tej u 82% pacjentów stwierdzono nieprawidłową gli-
kemię na czczo (100–125 mg/dl). Były to głównie
osoby młodsze, rasy czarnej, z wyłączeniem Latyno-
sów, z wyższymi wartościami białka C-reaktywne-
go. Natomiast 1,8% osób z HbA1c < 6,5% miało FPG
≥ 126 mg/dl, w grupie tej u 45% osób wartość HbA1c
zawierała się w przedziale 6–6,5%.
Olson i wsp. [15] przeanalizowali trzy zestawy
danych: (1) NHANES III (lata 1988–1994), w bada-
niu uczestniczyło 2014 osób (47% mężczyzn), śred-
nia wieku wynosiła 55 lat, BMI 27,3 kg/m2, 10% sta-
nowiły osoby rasy czarnej, z wyłączeniem Latyno-
sów; (2) NHANES (lata 2005–2006), w badaniu
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uczestniczyło 1111 osób (49% mężczyzn), średnia
wieku wynosiła 46 lat, BMI 28,5 kg/m2, 13% stano-
wiły osoby rasy czarnej, z wyłączeniem Latynosów;
(3) Screening for Impaired Glucose Tolerance (SIGT),
w badaniu uczestniczyło 1581 osób (42% mężczyzn),
średnia wieku wynosiła 48 lat, BMI 30,3 kg/m2, 58%
stanowiły osoby rasy czarnej, z wyłączeniem Laty-
nosów. Badania polegały na wykonaniu OGTT i rów-
noczesnym oznaczeniu HbA1c. Brano pod uwagę
obecne zalecane wartości HbA1c, czyli rozpoznanie
cukrzycy przy HbA1c ≥ 6,5% (wg ADA). Łączne wy-
niki trzech badań były następujące: według OGGT
u 5,8% badanych rozpoznano cukrzycę; według kry-
teriów HbA1c u 2,3% osób rozpoznano cukrzycę.
Kryteria IEC (International Expert Committee) i ADA
są swoiste dla rozpoznania cukrzycy i stanu przed-
cukrzycowego powyżej 90% dla HbA1c > 6,0%, na-
tomiast czułość poniżej 34% dla HbA1c > 6,5%.
Suma czułości i swoistości zwiększyła się do warto-
ści maksymalnych przy wartościach HbA1c 5,7–5,9%
dla rozpoznania cukrzycy.
Ponadto w badaniu NHANES III wykazano, że
Amerykanie pochodzenia meksykańskiego i rasy
czarnej mają większe średnie wartości HbA1c o oko-
ło 0,4% niż Amerykanie rasy białej. Brak jednak do-
wodów na kliniczne znaczenie tych odmienności.
Badacze wykazali, że stężenie HbA1c jako kry-
terium diagnostyczne ma poważną wadę, jaką jest
brak odpowiednio wysokiej czułości oraz wpływ rasy
na wynik badania, co skutkuje nierozpoznawaniem
cukrzycy. Okazało się, że stosowanie tych wartości
nie ujawniło 70% (w tym 78% rasy białej i 51% rasy
czarnej) przypadków chorych na cukrzycę. Fałszywie
ujemne wyniki dotyczyły częściej osób rasy białej,
natomiast wyniki fałszywie dodatnie — osób rasy
czarnej. Przy obniżeniu limitu ADA uzyskano by mniej
fałszywie ujemnych wyników, ale za to więcej fał-
szywie dodatnich [15].
Kramer i wsp. [16] w badaniu Rancho Bernar-
do Study przebadali 2107 osób w celu sprawdzenia
czułości i swoistości HbA1c jako metody rozpozna-
wania cukrzycy u osób starszych (średnia wieku 69
lat, 43% mężczyzn). Cukrzycę zdefiniowano według
kryteriów ADA — FPG ≥ 126 mg lub glukoza w oso-
czu w 120. min doustnego testu z 75 g glukozy
≥ 200 mg/dl, jednocześnie oznaczając HbA1c u osób
badanych. Dla punktu odcięcia 6,5% uzyskano 44-
-procentową czułość i 79-procentową swoistość,
a dla punktu odcięcia HbA1c 6,15% najlepszą kom-
binację czułości i swoistości, wynoszącą odpowied-
nio 63% i 60%. W powyższym badaniu 85% osób
zakwalifikowanych jako chorzy na cukrzycę na pod-
stawie HbA1c nie spełniało kryteriów w OGTT lub
FPG. Natomiast 1/3 osób z cukrzycą rozpoznaną na
podstawie OGTT lub FPG charakteryzowała się war-
tościami HbA1c < 6,5%. Wyniki powyższego bada-
nia skłaniają do zastanowienia się nad wpływem
wieku populacji na przydatność oznaczania HbA1c
jako testu diagnostycznego. Badanie wskazuje na
wyższe wartości HbA1c u osób starszych z prawi-
dłowym wynikiem OGTT, ale jednocześnie wykorzy-
stanie jedynie stężenia HbA1c do rozpoznania cukrzy-
cy nie ujawniło 30% przypadków chorych na cukrzycę
lub osób ze stanem przedcukrzycowym według
OGTT [16]. Na podstawie przeglądu systematycz-
nego Bennett i wsp. [17] stwierdzili, że punkt od-
cięcia 6,1% ma 78–91-procentową czułość i 79–84-
-procentową swoistość w porównaniu z OGTT.
Peter i wsp. [18] po przebadaniu 2036 osób
rasy białej w ciągu ostatnich 10 lat stwierdzili, że
w OGTT u 126 badanych rozpoznano cukrzycę. Po
wykonaniu oznaczenia HbA1c cukrzycę potwierdzili
u 47% osób, natomiast 53% zostało pominiętych
ze względu na wynik HbA1c < 6,5%.
Pajunen i wsp. [19] przeanalizowali dane 172
mężczyzn i 350 kobiet z fińskiego badania Diabetes
Prevention Study. Test doustnej tolerancji glukozy
wykonano według kryteriów WHO. Czułość bada-
nia dla rozpoznań na podstawie HbA1c ≥ 6,5% wy-
nosiła 35% u kobiet i 47% u mężczyzn w porówna-
niu z rozpoznaniem na podstawie OGTT. Zgodność
obu oznaczeń była wyższa dla osób bardziej oty-
łych i z wyższymi stężeniami glukozy w OGTT.
W przypadku HbA1c ≥ 6,0% czułość wynosiła 67%
u kobiet i 68% u mężczyzn.
W badaniu Inter 99, prowadzonym w Danii
w latach 1999–2001, porównywano liczbę rozpo-
znań cukrzycy na podstawie OGTT według zaleceń
WHO z rozpoznaniami na podstawie HbA1c ≥ 6,5%.
Przebadano 6258 osób (50% mężczyzn). Średnia
wieku wynosiła 46 lat, a BMI 26 kg/m2. Na podsta-
wie OGTT rozpoznano cukrzycę u 4,1% badanych,
a na podstawie HbA1c — u 6,6% pacjentów. Wśród
osób z cukrzycą rozpoznaną na podstawie OGTT
u 42% z nich wartość HbA1c wynosiła ≥ 6,5%. Na-
tomiast spośród wszystkich osób z HbA1c ≥ 6,5%
po wykonaniu u nich testu OGTT u 27% badanych
potwierdzono cukrzycę [20].
W badaniu Whitehall II prowadzonym w Wiel-
kiej Brytanii w latach 2002–2004 porównywano licz-
bę rozpoznań cukrzycy na podstawie OGTT według
zaleceń WHO z rozpoznaniami na podstawie HbA1c
≥ 6,5%. Przebadano 4563 osób (74% mężczyzn).
Średnia wieku wynosiła 60 lat, BMI 26,5 kg/m2. Na
podstawie OGTT rozpoznano cukrzycę u 3,7% ba-
danych, a na podstawie HbA1c — u 1,0% pacjen-
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tów. Wśród osób z cukrzycą rozpoznaną na podsta-
wie OGTT tylko u 1/4 z nich wartość HbA1c wynosiła
≥ 6,5%. Natomiast spośród wszystkich osób z HbA1c
≥ 6,5% po wykonaniu u nich testu OGTT u 91%
badanych potwierdzono cukrzycę [20].
Kumar i wsp. [21] przebadali 1972 mieszkań-
ców miasta Chandigarh położonego w północnych
Indiach. Według kryteriów WHO rozpoznano cukrzy-
cę u 134 (6,7%) pacjentów, a według kryteriów ADA
potwierdzono tylko 38% tych rozpoznań. Wartość
HbA1c 6,1% charakteryzowała się optymalną czuło-
ścią i swoistością dla diagnostyki cukrzycy, HbA1c
6,5% miała 65-procentową czułość i 88-procentową
swoistość, a HbA1c 7% odpowiednio 42- i 92-pro-
centową.
W badaniu CURES prowadzonym również
w Indiach w latach 2001–2004 porównywano licz-
bę rozpoznań cukrzycy na podstawie OGTT według
zaleceń WHO z rozpoznaniami ustalonymi przy uży-
ciu oznaczenia HbA1c ≥ 6,5%. Przebadano 2182
osób (46% mężczyzn). Średnia wieku wynosiła 39
lat, BMI 23 kg/m2. Na podstawie OGTT rozpoznano
cukrzycę u 10% badanych, a na podstawie HbA1c
— u 12,9% pacjentów. Wśród osób z cukrzycą roz-
poznaną na podstawie OGTT u 78% z nich wartość
HbA1c wynosiła ≥ 6,5%. Natomiast spośród wszyst-
kich osób z HbA1c ≥ 6,5% po wykonaniu u nich testu
OGTT u 61% badanych potwierdzono cukrzycę [20].
Cavagnolli i wsp. [22] opisali badanie prowa-
dzone w latach 2008–2009 w Klinice w Porto Ale-
gre w Brazylii. Przebadano 498 osób. Średnia wieku
wynosiła 53 lata, BMI 27 kg/m2. U 115 osób rozpo-
znano cukrzycę według dotychczasowych kryteriów
WHO na podstawie OGTT, natomiast tylko 56 osób
miało HbA1c ≥ 6,5%. W przypadku HbA1c 6,5% czu-
łość wyniosła 20,9%, a swoistość 95,3%, gdy HbA1c
było równe 6,0% odpowiednio 74,2% i 72,0%, a przy
HbA1c 7,0% i 8,0% swoistość wzrastała do 99,5%
i 99,8%.
Lu i wsp. [23] badali populację Melbourne,
wyodrębniając 2 grupy. Pierwsza — Melbourne Pa-
thology (MP, n = 2494) — obejmowała chorych kie-
rowanych przez lekarzy z gabinetów do prywatnych
laboratoriów, druga grupa — AusDiab (n = 6014)
— to osoby z narodowego badania populacyjnego
(2004–2005 AusDiab Follow up). Oceniano tylko
osoby, u których rozpoznanie cukrzycy na podsta-
wie OGTT i HbA1c były zbieżne. W populacji MP przy
rozpoznaniu cukrzycy przy wartości HbA1c 5,5% czu-
łość wynosiła 97,8%, przy HbA1c 7,0% wzrosła spe-
cyficzność — do 98,2%. Natomiast dla 6,5% specy-
ficzność zmalała do 88,8%. W populacji AusDiab
przy rozpoznaniu cukrzycy przy wartości HbA1c 5,5%
czułość wynosiła 83,5%, przy HbA1c 7,0% wzrosła
specyficzność — do 100%. Natomiast dla 6,5% spe-
cyficzność pozostała na poziomie 99,9%.
Stwierdzono, że HbA1c £ 5,5% daje 97,5-pro-
centową pewność co do braku cukrzycy, a HbA1c
≥ 7% potwierdza obecność cukrzycy. W przypadku
HbA1c 6,5–6,9% wystąpienie cukrzycy było bardzo
prawdopodobne, natomiast gdy HbA1c wynosiła
5,6–6,9%, stwierdzono nieprawidłową glikemię.
W populacji AusDiab dla HbA1c 7,0% potwierdzono
100% rozpoznań cukrzycy za pomocą OGTT, dla
HbA1c w zakresie 6,5–6,9% mieści się 91,1% cho-
rych na cukrzycę, w zakresie 6,1–6,4% cukrzycę po-
twierdzono u 57,4% badanych, w zakresie 5,6–6,0%
test doustny wykazał 7,8% przypadków cukrzycy.
Inaczej w populacji MP, w której powyższe punkty
odcięcia dają odpowiednio 93%, 58%, 27,6%
i 13,7% potwierdzonych rozpoznań [23].
Dong i wsp. [24] przebadali 701 osób zamiesz-
kałych w Chinach. Na podstawie OGTT rozpoznano
cukrzycę u 94 badanych, a na podstawie HbA1c
— u 65 pacjentów. W efekcie u 30,7% osób rozpo-
znano cukrzycę na podstawie HbA1c, ale nie potwier-
dzono jej w OGTT, natomiast 52% chorych na cu-
krzycę w OGTT miało HbA1c < 6,5%. Czułość bada-
nia wyniosła 48,2%, a swoistość — 97,8%.
W sześcioletnim (lata 2001–2010) prospektyw-
nym badaniu populacyjnym, stanowiącym cześć
badania Korean Health and Genome Study, opisa-
nym przez Chol i wsp. [25], oceniano przydatność
HbA1c w badaniu przesiewowym nierozpoznanej
cukrzycy, a także jako czynnika rokowniczego wy-
stąpienia cukrzycy w ciągu 6 lat. W badaniu tym
analizie poddano 9375 osób (mieszkańców okolic
Seulu) w wieku 40–69 lat (śr. 51 lat), z BMI równym
24 kg/m2. Cukrzycę zdefiniowano według kryteriów
ADA z 1997 roku, tzn. FPG ≥ 126 mg i glukoza
w osoczu w 120 min doustnego testu z 75 g gluko-
zy ≥ 200 mg/dl. Na podstawie OGTT u 635 osób
wykryto nierozpoznaną wcześniej cukrzycę. Stwier-
dzono, że wartość HbA1c 5,9% charakteryzowała się
największą czułością (68%) i swoistością (91%) i taka
może być wykorzystywana do rozpoznawania cu-
krzycy. Natomiast wartość 5,6% identyfikowała pa-
cjentów, u których występuje ryzyko zachorowania
na cukrzycę w ciągu 6 lat, natomiast brakuje da-
nych o liczbie osób z rozpoznaną cukrzycą na pod-
stawie HbA1c w punkcie odcięcia 6,5%.
W badaniu Inuit Health in Transition prowa-
dzonym w Grenlandii (populacja Eskimosów) w la-
tach 2005–2009 porównywano liczbę rozpoznań
cukrzycy na podstawie doustnego testu tolerancji
glukozy według zaleceń WHO z liczbą rozpoznań
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na podstawie stężenia HbA1c ≥ 6,5%. Przebadano
2321 osób (43% mężczyzn), w średnim wieku 44
lat, z BMI 26,4 kg/m2. Na podstawie OGTT zdiagno-
zowano cukrzycę u 7,0% badanych, natomiast 3,9%
spełniało kryteria rozpoznania tego schorzenia na
podstawie HbA1c. Wśród osób z cukrzycą rozpo-
znaną na podstawie OGTT u 30% z nich wartość
HbA1c wynosiła ≥ 6,5%. Natomiast u wszystkich
osób z HbA1c ≥ 6,5% po wykonaniu u nich testu
OGTT u 53% badanych potwierdzono cukrzycę [20].
W badaniu prowadzonym w Kenii w latach
2005–2006 porównywano liczbę rozpoznań cukrzy-
cy na podstawie OGTT według zaleceń WHO z roz-
poznaniami na podstawie HbA1c ≥ 6,5%. Przeba-
dano 296 osób (45% mężczyzn). Średnia wieku wy-
nosiła 38 lat, BMI 22 kg/m2. Na podstawie OGTT
rozpoznano cukrzycę u 4,1% badanych, a na pod-
stawie HbA1c — u 6,6% pacjentów. Wśród osób
z cukrzycą rozpoznaną na podstawie OGTT u 20%
z nich wartość HbA1c wynosiła ≥ 6,5%. Natomiast
u wszystkich osób z HbA1c ≥ 6,5% po wykonaniu
u nich testu OGTT u 50% badanych potwierdzono
cukrzycę [20].
Należy także zwrócić uwagę na trwające wła-
śnie badania dotyczące różnic w odsetkach HbA1c,
w zależności od rasy u osób z porównywalnymi war-
tościami glikemii.
Herman i wsp. [26] badali grupę 3819 osób
z nieprawidłową tolerancją glukozy w wieku ≥ 25 lat
(śr. 51 lat), ze średnią HbA1c wynoszącą 5,91%
(z czego dla rasy białej 5,78%, Latynosów 5,93%,
Azjatów 6,00%, Indian 6,12%, a dla rasy czarnej
6,18%). Wykazali oni różnice w wartości HbA1c
u ludzi różnych ras mimo uwzględnienia odmien-
ności między grupami pod względem: wieku, płci,
wykształcenia, stanu cywilnego, ciśnienia tętnicze-
go, BMI, hematokrytu, stężenia glukozy na czczo
i po OGTT, insulinooporności (tab. 1) [26].
Podsumowanie
Wczesne rozpoznanie cukrzycy, przed wystą-
pieniem objawów hiperglikemii, ma kluczowe zna-
czenie dla dalszych losów chorego, bowiem norma-
lizacja stężenia glukozy w początkowym okresie
leczenia w największym stopniu zabezpiecza przed
późnymi powikłaniami. Bardzo istotną kwestią jest
wprowadzenie prostych i dokładnych technik dia-
gnostycznych. Dotychczas rozpoznanie cukrzycy
opierało się na oznaczeniu stężenia glukozy. Ostat-
nio na podstawie wyników badań populacyjnych
wprowadzono do diagnostyki cukrzycy oznaczenie
HbA1c. Zastosowanie HbA1c do rozpoznania cukrzy-
cy znacząco upraszcza procedury diagnostyczne.
Może jednak być obarczone błędem wynikającym
z niestabilności badania wykonywanego przy uży-
ciu metod analitycznych innych niż referencyjne we-
dług cyklicznej (a nie jednorazowej) standaryzacji.
Nierozstrzygniętą kwestią pozostaje wartość HbA1c,
powyżej której należy rozpoznać cukrzycę. Przyjęcie
zbyt niskich wartości zwiększa czułość, a obniża
specyficzność (lub na odwrót), co oznacza, że zna-
cząca grupa osób będzie poddana leczeniu z powo-
du błędnego rozpoznania cukrzycy. Może to gene-
Tabela 1. Porównanie wyników badań w zakresie po-
twierdzenia rozpoznania cukrzycy różnymi metodami
Badanie
Punkt odcięcia HbA1c (%) Czułość (%) Swoistość (%)
Chol i wsp. [25]
5,0 97,2 11,5
5,6 82,2 71,7
5,9 67,6 90,7
6,6 37,2 99,2
Lu i wsp. [23]
Populacja Melbourne Pathology
5,5 97,8 BD
6,2 82,2 78,8
6,5 BD 88,8
7,0 BD 98,2
Populacja AusDiab
5,5 83,5 BD
6,5 BD 99,9
7,0 BD 100
Kramer i wsp. [16]
6,5 44 79
6,15 63 60
Bennett i wsp. [17]
6,1 78–91 79–84
Kumar i wsp. [21]
6,5 65 88
7,0 42 92
Dong i wsp. [24] 48 97,8
Cavagnolli i wsp. [22]
5,9 63 66
6,5 20,9 95,3
7,0 BD 99,5
8,0 BD 99,8
6,0 74 72
Peter i wsp. [18]
6,5 46,8 98,7
Pajunen i wsp. [19]
6,5 35–47 BD
6,0 67–68 BD
BD — brak danych
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rować nieuzasadnione wydatki na leki przeciwcu-
krzycowe. Przyjęcie wyższych wartości HbA1c powo-
duje z kolei zmniejszenie czułości, co skutkuje nie-
rozpoznaniem cukrzycy u osób już chorujących,
z negatywnymi skutkami zdrowotnymi wynikający-
mi z opóźnienia rozpoczęcia terapii. Ustalenie war-
tości referencyjnej dla odsetka diagnostycznej HbA1c
wymaga głębokiego namysłu i przeprowadzenia do-
kładnych badań epidemiologicznych w każdej po-
pulacji, w której rozważa się wprowadzenie tego
kryterium. Wprowadzenie HbA1c jako kryterium dia-
gnostycznego cukrzycy w naszym kraju wymaga sta-
rannego rozważenia, między innymi ze względu na
brak danych dotyczących polskiej populacji, kosz-
tów badania w aspekcie nakładów na służbę zdro-
wia oraz niebezpieczeństwo dużego odsetka fałszy-
wych wyników przy badaniu niewystandaryzo-
wanymi metodami.
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